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С ГЕМОДИНАМИКОЙ И МЕТАБОЛИЗМОМ У ПАЦИЕНТОВ 
С СЕПТИЧЕСКИМ ШОКОМ И ПРИ КАРДИОХИРУРГИЧЕСКИХ 
ОПЕРАЦИЯХ С ИСКУССТВЕННЫМ КРОВООБРАЩЕНИЕМ*
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Система эндотелиального гликокаликса (ЭГ) служит важным регулятором целостности и проницаемости сосудов, обеспечивает клеточное 
взаимодействие и является компонентом системы гемостаза� Повреждение ЭГ при септическом шоке, искусственном кровообращении 
(ИК), ишемии, реперфузии, а также ряде прочих критических состояний ассоциируется с капиллярной утечкой, гемодинамическими и 
метаболическими нарушениями�
Цель исследования: оценить взаимосвязь состояния (или повреждения) компонентов ЭГ с гемодинамическим и метаболическим ответом 
у пациентов с септическим шоком и при кардиохирургических вмешательствах в условиях ИК�
Материалы и методы. В исследование включены 21 пациент с септическим шоком и 26 пациентов, которым проводили кардиохирурги-
ческие вмешательства в условиях ИК� Концентрацию в плазме крови компонентов ЭГ, включая гепарансульфат-протеогликан (HSPG) и 
синдекан-1 (S1), в группе пациентов с септическим шоком определяли в начале исследования, через 2 и 24 ч после теста с инфузионной 
нагрузкой, а в группе кардиохирургических пациентов – после индукции анестезии, а также через 6 и 24 ч после окончания ИК�
Результаты. В группе пациентов с септическим шоком через 2 ч после теста с инфузионной нагрузкой обнаружена тенденция к увеличению 
концентрации S1 в плазме крови� В группе кардиохирургических пациентов через 6 ч после окончания ИК отмечали снижение концентра-
ции HSPG с 6,13 (4,20–9,04) до 5,08 (4,18–7,21) нг/мл (p < 0,01) и повышение концентрации S1 в плазме крови с 0,80 (0,56–1,13) до 1,25 
(1,04–1,41) нг/мл (p < 0,001)� Через 24 ч HSPG и S1 вернулись к значениям, близким к предоперационным� В обеих группах установлена 
ассоциация между концентрацией компонентов ЭГ в плазме с показателями пред- и постнагрузки, а также с концентрацией лактата�
Вывод. Повреждение и сброс компонентов ЭГ при септическом шоке и ИК взаимосвязаны с нарушениями гемодинамики и метаболизма�
Ключевые слова: эндотелиальный гликокаликс, гемодинамика, метаболизм, септический шок, кардиохирургические вмешательства, ис-
кусственное кровообращение
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INTERACTION OF ENDOTHELIAL GLYCOCALYX WITH HEMODYNAMIC AND METABOLIC 
RESPONSE IN PATIENTS WITH SEPTIC SHOCK AND IN CARDIOSURGICAL INTERVENTIONS USING 
CARDIOPULMONARY BYPASS
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The endothelial glycocalyx (EG) system is an important protective regulator of vascular integrity and permeability, provides cellular interaction 
and serves as a component of hemostasis� Damage of EG in septic shock, cardiopulmonary bypass (CPB), trauma, ischemia and in a number of other 
critical states leads to capillary leakage, hemodynamic and metabolic disorders�
The aim of the study was to evaluate the interaction of EG components with hemodynamic and metabolic response in patients with septic shock 
and in cardiosurgical interventions using CPB�
Materials and methods. The study included 21 patients with septic shock and 26 patients undergoing cardiac surgery with CPB� The plasma 
concentrations of EG components, including heparin-sulfate proteoglycan (HSPG) and syndecan 1 (S1), were determined in the group of patients 
with septic shock at baseline, 2 and 24 hours after the fluid load test, and in the group of cardiosurgical patients – after induction of anesthesia, at 
6 and 24 hours after the end of CPB�
Results. In septic shock, the concentration of S1 in blood plasma tended to increase at 2 hours after the fluid load test� In cardiosurgical patients, 
at 6 hours after the end of CPB, the plasma concentration of HSPG reduced from 6�13 (4�20–9�04) to 5�08 (4�18–7�21) ng/ml (p < 0�01), whereas 
S1 increased from 0�80 (0�56–1�13) to 1�25 (1�04–1�41) ng/ml (p < 0�001)� At 24 hours, HSPG and S1 returned to values close to baseline� In both 
groups, we established the relationship of the EG components with the parameters of pre- and afterload, as well as with the concentration of lactate� 
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Conclusion. The damage of EG in septic shock and in cardiosurgical interventions using CPB is related with disorders of hemodynamics and 
metabolism�
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Эндотелий является одной из крупнейших кле-
точных систем человеческого организма� Его общая 
масса и площадь составляют приблизительно 1 кг и 
5 000 м2 соответственно� Эндотелиальный гликока-
ликс (ЭГ) представляет собой поверхностный слой, 
состоящий из гликопротеинов, протеогликанов и 
боковых цепей гликозаминогликанов� Протеогли-
каны имеют в своей структуре протеиновые ядра, к 
которым прикрепляются отрицательно заряженные 
гликозаминогликаны� К протеиновым ядрам отно-
сят, в частности, синдеканы и глипиканы� Выделяют 
пять типов боковых цепей гликозаминогликанов, 
из которых на долю гепарансульфатов приходится 
50–90% [1, 2, 27]�
Гликокаликс играет ключевую роль в физио-
логии микроциркуляторного звена и эндотелия 
и участвует в регуляции тонуса микроциркуля-
торного русла и сосудистой проницаемости, под-
держании онкотического градиента через эндоте-
лиальный барьер, адгезии/миграции лейкоцитов 
и профилактике тромбообразования [1, 2, 18, 55]� 
Конформационные изменения в структуре ЭК при-
водят к высвобождению оксида азота, что способ-
ствует регуляции вазомоторного тонуса и тканевой 
перфузии [30]�
Местное и системное воспаление приводит к из-
менениям в структуре и физиологии гликокаликса 
и в результате – к дисфункции эндотелия� В первую 
очередь разрушение гликокаликса при воспалении 
связано с усилением капиллярной проницаемости 
и выходом альбумина и жидкости в межклеточное 
пространство [55]� Деградация гепарансульфата 
ведет к возникновению прокоагулянтного состо-
яния с последующим микротромбозом и потере 
антиоксидантных свойств с прогрессирующим 
окислительным повреждением эндотелия [3, 7, 17, 
30, 49, 50]� На фоне целого ряда критических состо-
яний, сопровождающихся синдромом системного 
воспалительного ответа, включая сепсис [12], ге-
моррагический шок [31], атеросклероз [13], острый 
коронарный синдром [33], заболевания почек [41], 
сахарный диабет [36], гиперволемию [24], обшир-
ные хирургические вмешательства, ишемию/репер-
фузию [20, 35, 48], искусственное кровообращение 
(ИК) [10, 45], возникают повреждение ЭГ и сброс 
в кровоток ряда его компонентов, в частности син-
декана-1 (S1)� Повышение концентрации в плаз-
ме крови S1 ассоциируется с дальнейшим повре-
ждением эндотелия и коррелирует с активацией 
воспалительных цитокинов [19], коагулопатией и 
повышением частоты летальных исходов [29]� Тем 
не менее роль компонентов ЭГ на фоне системного 
воспаления и их взаимодействие с органной дис-
функцией остаются предметом дискуссий�
Цель исследования: изучение взаимосвязи состо-
яния (или повреждения) компонентов ЭК с гемоди-
намическим и метаболическим ответом у пациентов 
с септическим шоком и при кардиохирургических 
вмешательствах в условиях ИК�
Материалы и методы
Протокол исследования и информированное 
согласие были одобрены этическим комитетом 
ФГБОУ ВО «Северный государственный меди-
цинский университет» МЗ РФ (г� Архангельск)� 
Исследование проводили на базе отделения ане-
стезиологии, реанимации и интенсивной терапии 
ГБУЗ Архангельской области «Первая городская 
клиническая больница им� Е� Е� Волосевич»� В ходе 
одноцентрового проспективного обсервационного 
исследования изучено две группы пациентов:
- 1-я группа включала 21 пациента с диагнозом 
септического шока� Критериями включения в ис-
следование были согласие консилиума врачей и в 
последующем, после прекращения седации и вос-
становления сознания, самого пациента, наличие 
признаков септического шока [46], возраст паци-
ентов более 18 лет, проведение искусственной вен-
тиляции легких (ИВЛ)� Критериями исключения 
служили: наличие у пациента черепно-мозговой 
травмы, декомпенсированного гиповолемическо-
го шока, гипергидратации и отека легких, морбид-
ного ожирения (индекс массы тела (ИМТ) более 
40 кг/м2), беременности, абдоминального компарт-
мент-синдрома, баротравмы (деструкция легких, 
эмфизема)� Пациенты получали интенсивную те-
рапию септического шока согласно рекомендациям 
Surviving Sepsis Campaign 2016 [46];
- 2-ю группу составили 26 пациентов, которым 
выполнены плановые кардиохирургические вме-
шательства на клапанах сердца� Критериями вклю-
чения в исследование являлись согласие пациента, 
оперативное вмешательство в условиях ИК, возраст 
более 18 лет� Критериями исключения были отказ 
больного от участия в исследовании, пребывание 
пациента в кардиохирургической реанимации менее 
24 ч, длительный курс лечения гепаринами перед 
вмешательством� Для индукции анестезии приме-
няли пропофол (1–2 мг/кг), фентанил (5–7 мкг/кг) 
и пипекурония бромид (0,1 мг/кг), а для поддержа-
ния анестезии – севофлуран (1–2 об� %) и фентанил 
(4–5 мкг ∙ кг-1 ∙ ч-1)� ИК проводили в непульсиру-
ющем нормотермическом режиме с перфузион-
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ным индексом 2,5 л ∙ мин-1 ∙ м2� Кристаллоидную 
фармакохолодовую кардиоплегию осуществляли 
раствором кустодиол (Dr� F� Kohler Chemie, Гер-
мания) в объеме 2 000 мл� Первичное заполнение 
аппарата ИК составляло 1 500 мл и включало сте-
рофундин изотонический (B|Braun, Германия), ге-
лофузин (B|Braun, Германия), 15%-ный маннитол, 
5%-ную соду� Инфузионная терапия во время опера-
ции включала сбалансированные кристаллоидные 
растворы (5–7 мл ∙ кг-1 ∙ ч-1)� В раннем послеопе-
рационном периоде инфузионную терапию также 
осуществляли сбалансированными растворами 
кристаллоидов (1–2 мл ∙ кг-1 ∙ ч-1)� В ходе исследо-
вания регистрировали дозы вводимого гепарина и 
протамина�
Лечебно-диагностические процедуры включали 
оценку показателей гемодинамики с помощью ме-
тода транспульмональной термодилюции (PiCCO2, 
Pulsion, Германия) для пациентов с септическим 
шоком и препульмональной термодилюции для 
пациентов при кардиохирургических вмешатель-
ствах (Nihon Kohden, Япония), газообмена (га-
зоанализатор ABL Flex 800, Radiometer, Дания), 
вентиляции и легочной механики (аппарат ИВЛ 
Puritan Bennett 840, Medtronic, США, монитор 
Capnostream, Oridion, Израиль)� 
В группе пациентов с септическим шоком забор 
образцов крови и оценку компонентов ЭК (гепаран-
сульфат-протеогликан и S1) проводили методом 
иммуноферментного анализа (ELISA Kits for HSPG, 
SDC 1, США) в следующие временные точки: на-
чало исследования, через 2 и 24 ч после теста с ин-
фузионной нагрузкой (FLT)� В качестве раствора 
для проведения теста с инфузионной нагрузкой ис-
пользовали стерофундин изотонический в объеме 
7 мл/кг реальной массы тела, инфузию проводили 
в течение 10 мин� В группе кардиохирургических 
пациентов для оценки компонентов ЭК использо-
вана аналогичная методика в следующие времен-
ные точки: после индукции в анестезию, через 6 
и 24 ч после окончания ИК� Параллельно на всех 
этапах исследования оценивали гемодинамические 
параметры, газовый состав крови, биохимические 
показатели, показатели коагулограммы (МНО, ан-
титромбин, фибриноген, активированное частичное 
тромбопластиновое время, протромбиновое время)� 
Концентрацию N-концевого мозгового натрийуре-
тического пептида (NT-proBNP) в плазме крови 
определяли после индукции в анестезию и через 
24 ч после окончания ИК с помощью метода элек-
трохемилюминесценции с использованием аппа-
рата Cobas e411 (Roche, Швейцария)� Показатели 
гемостаза оценивали в группе кардиохирургических 
пациентов�
Статистический анализ. Для анализа данных 
применяли программу SPSS (вер� 17, IBM, США)� 
Распределение данных оценивали с помощью кри-
терия Шапиро – Уилка� Статистическую обработку 
данных проводили с использованием U-критерия 
Манна ‒ Уитни, теста Вилкоксона, дисперсионно-
го анализа (ANOVA) и ROC-анализа� Для оценки 
корреляционных связей использовали rho Спир-
мена� Данные представлены в виде медианы (25-й – 
75-й процентили)� Результаты считали статистиче-
ски значимыми при p < 0,05�
Результаты
Основные исходные характеристики пациентов 
представлены в табл� 1, 2� Изменения показателей 
гемодинамики и биохимических параметров на эта-
пах исследования приведены в табл� 3, 4�
У пациентов с септическим шоком для поддер-
жания целевого среднего артериального давления 
Показатель Значение
Возраст, годы 54 (40–70)
Пол (м / ж) 11/10
Доза норадреналина, мкг ∙ кг-1 ∙ мин-1 0,88 (0,6–1,49)
Доза адреналина, мкг ∙ кг-1 ∙ мин-1 0,37 (0,2–0,5)
Нозологическая структура
Внебольничная пневмония, n (%) 6 (28,5)
Панкреонекроз, n (%) 6 (28,5)
Перитонит, n (%) 8 (38)
Абсцесс печени, n (%) 1 (5)
Длительность госпитализации в ОРИТ, сут 10 (6–26)
Длительность госпитализации в стационаре, сут 17 (7–32)
28-дневная летальность, n (%) 11 (52)
Таблица 1. Общая характеристика группы пациентов 
с септическим шоком (n = 21)
Table 1. Characteristics of the group of patients with septic shock (n = 21)
Показатель Значение
Возраст, лет 60 (48–72)
Пол (м/ж) 15/11
Продолжительность ИК, мин 116 (94–138)
Гидробаланс через 12 ч после вмешательства, мл 180 (-573…+933)
Гидробаланс через 24 ч после вмешательства, мл 237 (-650…+1124)
Исходная концентрация NT-proBNP в плазме, пг/мл 149 (92–297)
Длительность госпитализации в 
кардиохирургической реанимации КХР, сут 3 (1–5)
Длительность госпитализации в стационаре, сут 20 (16–22)
Структура осложнений, n (% от общего числа больных)
Нарушения ритма сердца 6 (23)
Гидроторакс, потребовавший дренирования 3 (12)
Послеоперационный делирий 2 (8)
Острая почечная недостаточность 1 (4)
Бронхообструктивный синдром 1 (4)
Таблица 2. Общая характеристика группы пациентов 
с кардиохирургическими вмешательствами в условиях 
ИК (n = 26)
Table 2. Characteristics of the group of patients undergoing undergoing 
cardiac surgery with cardiopulmonary bypass
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(АД) выше 65 мм рт� ст� требовались достаточно вы-
сокие дозы вазопрессоров, 28-дневная летальность 
составила 52%� На фоне инфузионной нагрузки от-
мечали тенденцию к уменьшению выраженности 
тахикардии и значимое повышение сердечного ин-
декса (СИ) к 24 ч после FLT (табл� 3)� Через 2 ч по-
сле FLT обнаружили тенденцию к увеличению кон-
центрации S1 c 1,1 (0,8–2,6) до 1,5 (0,9–4,5) нг/мл 
(p = 0,1)� При этом значимого изменения концен-
трации HSPG на всех этапах исследования не вы-
явлено�
Исходное значение индекса системного сосу-
дистого сопротивления (ИССС) коррелировало 
с концентрацией S1 в плазме через 2 (rho = -0,62, 
p = 0,01) и 24 ч после FLT (rho = -0,49, p = 0,05)� 
Концентрация HSPG в начале исследования и через 
24 ч после FLT коррелировала с вариабельностью 
пульсового давления (ВПД) через 24 ч после FLT 
(rho = 0,54–0,53, p = 0,05) (рис� 1)� Кроме того, отме-
чали корреляцию концентрации S1 как с исходной 
концентрацией лактата (rho = 0,54, p = 0,01), так 
и с ее значениями через 2 ч после FLT (rho = 0,74, 
p = 0,01) (рис� 2)� При этом концентрация лактата 
через 2 ч после FLT коррелировала с уровнем HSPG 
через 24 ч после теста (rho = 0,52, p = 0,02)� 
В группе кардиохирургических пациентов через 
6 ч после окончания ИК наблюдали повышение СИ 
и снижение ИССС (табл� 4)� Параллельно с этими 
изменениями отмечали уменьшение концентрации 
HSPG с 6,13 (4,20–9,04) нг/мл до 5,08 (4,18–7,21) 
нг/мл (p < 0,01) и увеличение S1 в плазме крови 
с 0,80 (0,56–1,13) нг/мл до 1,25 (1,04–1,41) нг/мл 
(p < 0,001) (рис� 3)� Через 24 ч HSPG и S1 вернулись 
к значениям, близким к предоперационным� Кроме 
Таблица 3. Динамика исследованных параметров в группе пациентов с септическим шоком
Table 3. Changes in the investigated parameters in the group of patients with septic shock
Таблица 4. Динамика исследованных параметров в группе пациентов при кардиохирургических вмешательствах в 
условиях ИК
Table 4. Changes in the investigated parameters in the group of patients undergoing undergoing cardiac surgery with cardiopulmonary bypass
Параметры
Стадии
начало исследования через 2 ч после FLT через 24 ч после FLT
АДСРЕД., мм рт. ст. 81 (65–97) 79 (63–95) 81 (61–101)
ЧСС, уд/мин 117 (97–137) 105 (84–126) 105 (88–122)
СИ, л ∙ мин-1 ∙ м2 3,23 (2,64–4,29) 2,95 (2,63–3,90) 3,79 (3,21–5,22)*
ИССС, дин ∙ с ∙ см–5/м2 1 853 (1 130–2 576) 1 770 (1 178–2 362) 1 597 (624–2 570)
ВПД, % 16 (9,3–23) 13 (6–20) 15 (8–22)
ВУО, % 22 (14–30) 15 (9–21) 14 (8–20)
ИВСВЛ, мл/кг 7 (5–21) 8 (6–16) 9 (6–23)
PaO2/FiO2, мм рт. ст. 228 (177–310) 219 (172–254) 258 (141–348)
Концентрация глюкозы, ммоль/л 13, 1 (9,2–16,7) 13,1 (8,9–17) 9, 1 (7,7–10,9)
Концентрация лактата, ммоль/л 4,5 (2,7–6,7) 3,7(2,2–5,8) 2,0 (1,5–4,1)
Параметры
Стадии
после индукции анестезии через 6 ч после ИК через 24 ч после ИК
АДСРЕД., мм рт. ст. 70 (56–84) 72 (61–83) 71 (60–82)
ЧСС, уд/мин 61 (49–73) 76 (66–86) 72 (60–84)
СИ, л ∙ мин-1 ∙ м2 1,97 (1,43–2,51) 2,64 (1,75–3,53)* 2,41 (1,84–2,98)
ИССС, дин ∙ с ∙ см–5/м2 2 807 (1 771–3 843) 2 098 (1 356–2 840)* 2 291 (1 539–3 043)
ВПД, % – 6 (1–11) 8 (0–16)
PaO2/FiO2, мм рт. ст. 322 (189–393) 370 (293–428) 385 (317–507)
Концентрация глюкозы, ммоль/л 5,9 (5,1–6,7) 11,3 (8,9–13,9)* 9,2 (7,1–11,2)*
Концентрация лактата, ммоль/л 0,7 (0,5–1,0) 2,1 (1,5–2,7) * 2,0 (1,3–2,6)*
Примечание: * p < 0,01 при сравнении с началом исследования�
АДСРЕД� – среднее артериальное давление; ВПД – вариабельность пульсового давления; ВУО – вариабельность ударного 
объема; ИВСВЛ – индекс внесосудистой воды легких; ИССС – индекс системного сосудистого сопротивления;  
СИ – сердечный индекс; ЧСС – частота сердечных сокращений; FiO2 – фракция вдыхаемого кислорода;  
FLT – тест с инфузионной нагрузкой; PaO2 – парциальное напряжение кислорода в артериальной крови
Примечание: * − p < 0,01 при сравнении с этапом после индукции анестезии
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NT-proBNP в плазме крови продемонстрировала 
слабую корреляцию с концентрацией HSPG через 
6 ч после окончания ИК (rho = 0,42, p = 0,04)� Кон-
центрации HSPG на всех этапах исследования и 
исходная концентрация S1 коррелировали с про-
должительностью ИВЛ (rho = 0,46–0,49, p < 0,02)� 
При этом корреляции между значениями компо-
нентов ЭГ с показателями коагуляции, уровнем 
тромбоцитов, а также с показателями газообмена не 
обнаружено� Несмотря на ряд осложнений (табл� 2), 
все кардиохирургические пациенты выписаны из 
стационара в удовлетворительном состоянии�
того, после ИК наблюдали повышение концентра-
ций глюкозы и лактата плазмы крови (табл� 4)� 
Исходная концентрация HSPG коррелировала 
с ИССС (rho = -0,55, p = 0,004), послеоперацион-
ными значениями СИ (rho = 0,43–0,46, p = 0,03) и 
ВПД (rho = -0,76, p = 0,003)� Кроме того, исходные 
концентрации HSPG менее 7,72 нг/мл служили 
предикторами послеоперационной гиперлакта-
темии (более 2,0 ммоль/л) с чувствительностью 
100% и специфичностью 58% (AUC 0,75, p = 0,02)� 

























Рис. 1. Корреляция концентрации 
гепарансульфат-протеогликана с вариабельностью 
пульсового давления (ВПД) через 24 ч после теста 
с нагрузкой жидкостью в группе пациентов 
с септическим шоком
Fig. 1. Correlation of heparin-sulfate proteoglycan concentration with 
pulse pressure variation in 24 hours after the fluid load test in the group 
of patients with septic shock
Рис. 2. Корреляция исходной концентрации 
синдекана-1 с концентрацией лактата через 2 ч 
после теста с нагрузкой жидкостью в группе 
пациентов с септическим шоком
Fig. 2. Correlation of the initial syndecan 1 concentration with lactate 
concentration in 2 hours after the fluid load test in the group of patients 
with septic shock
Рис. 3. Изменение концентрации 
гепарансульфат-протеогликана и синдекана-1 
на этапах исследования в группе 
кардиохирургических пациентов
Fig. 3. Changes in the concentration of  heparin-sulfate proteoglycan 
and syndecan 1 at different stages of the study in the group of patients 
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Рис. 4. Корреляция концентрации 
гепарансульфат-протеогликана через 6 ч после 
окончания искусственного кровообращения 
с исходными значениями NT-proBNP
Fig. 4. Correlation of heparin-sulfate proteoglycan concentration 
with initial levels of  NT-proBNP in 6 hours upon completion of 
cardiopulmonary bypass
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Обсуждение
В группе пациентов с септическим шоком зна-
чимых изменений в концентрациях S1 и HSPG на 
этапах исследования не обнаружено� Этот резуль-
тат можно объяснить тем, что пациенты на момент 
включения в исследование уже находились в состо-
янии септического шока с клиникой полиорганной 
недостаточности и потребностью в высоких дозах 
вазопрессорной поддержки� Эндотелий является 
той структурой, которая раньше всех вовлекается в 
процесс активации и разрушения при прогрессиро-
вании полиорганной недостаточности при сепсисе, 
что и может объяснять более раннее истощение ЭГ и 
снижение концентрации его компонентов в плазме 
у пациентов с септическим шоком [22]�
В то же время в группе пациентов с септиче-
ским шоком выявлена тенденция к увеличению 
концентрации S1 в крови после проведения теста 
с нагрузкой жидкостью� В ряде крупных исследо-
ваний, в том числе в работе P� I� Johansson et al�, 
доказано, что S1 является маркером деградации 
ЭК, повышение его содержания в плазме крови 
пациентов с септическим шоком ассоциируется 
с выраженным системным воспалением, коагуло-
патией и высокой летальностью [29]� В исследо-
вании, сравнивающем пациентов с септическим 
шоком и больных после обширных абдоминаль-
ных вмешательств, J� Steppan et al� обнаружили, 
что при септическом шоке уровень S1 и маркеров 
воспаления был значительно выше [51]� Методы 
интенсивной терапии сепсиса в ряде случаев сами 
могут приводить к дополнительному поврежде-
нию ЭК, как, например, инфузия на фоне синдрома 
капиллярной утечки [23, 37]� При этом избыточ-
ная инфузионная терапия при септическом шоке 
вызывает деградацию ЭК, что приводит к потере 
его барьерной функции [4, 25, 47]� В ряде работ 
показано, что профилактика внутрисосудистой ги-
перволемии может защищать значительную часть 
ЭК, предотвращая высвобождение предсердного 
натрийуретического пептида, который индуцирует 
опосредованное матриксной металлопротеиназой 
«переваривание» ЭК [53]�
В ходе данного исследования обнаружена кор-
реляция S1 и HSPG с гемодинамическими пара-
метрами пред- и постнагрузки как у пациентов с 
септическим шоком, так и у больных при кардио-
хирургических вмешательствах с ИК� Это можно 
объяснить тем, что на фоне системного воспаления 
ряд медиаторов, включая эндотоксин и цитокины, 
активируют эндотелиальные клетки, приводя к 
их структурным изменениям [6], что в свою оче-
редь индуцирует синтез эндотелиального оксида 
азота [16] и вызывает системную вазодилатацию, 
приводя к снижению периферического сопротивле-
ния� Деградация гепарансульфата и гиалуроновой 
кислоты также ведет к дилатации сосудистого русла 
in vivo [42, 52]� Положительная корреляция HSPG и 
ВПД может быть объяснена проявлением усиления 
гиповолемии на фоне системной вазодилатации и 
гипердинамического септического шока, что также 
описано T� E� Woodcock et al� [55]�
В ходе работы установили, что уровень лактата 
при сепсисе является предиктором деградации и 
сброса в кровоток компонентов ЭК� Это подтвержда-
ется недавним исследованием M� Ikeda et al� [22], 
в котором выявлена значимая корреляция между 
концентрациями S1 и лактата и тяжестью течения 
заболевания� Данный феномен можно объяснить 
влиянием окислительного стресса на эндотелий 
при воспалении� При этом возникает повреждение 
гликокаликса и нарушается нормальное функцио-
нирование микроциркуляторного русла, что непо-
средственно влияет на оксигенацию тканей и кли-
ренс лактата [5, 56]� Примечательно, что, согласно 
современной концепции SHINE (шок-индуциро-
ванная эндотелиопатия), в ряде случаев сброс гли-
кокаликса может служить защитным механизмом 
(в частности, у пациентов без клиники шока) и пре-
дотвращать тяжесть метаболического ответа [27]�
В группе кардиохирургических пациентов вы-
явлены значимое снижение уровня HSPG и повы-
шение концентрации S1 через 6 ч после окончания 
ИК� Через 24 ч показатели HSPG и S1 вернулись 
к значениям, близким к исходным� В предшеству-
ющих исследованиях у пациентов с периопераци-
онной ишемией также показано повреждение ЭГ с 
дальнейшим повышением его компонентов [10, 15]� 
Так, в исследовании M� Rehm et al� [45] отмечалось 
значимое увеличение концентрации HSPG и S1 уже 
через 2 мин после окончания ИК с их возвращением 
к исходным значениям к моменту окончания опе-
ративного вмешательства� При оценке изменений 
компонентов ЭГ при операциях по поводу аневризм 
брюшного отдела аорты обнаружено, что подъем 
S1 отмечался через 15 мин после снятия зажима с 
аорты, а уровень HSPG увеличивался в 2 раза через 
2 и 24 ч после операции, при этом уровень S1 через 
24 ч значимо не изменялся [15]� D� Bruegger et al� 
в  исследовании выявили увеличение концентра-
ции HSPG и S1 как после снятия зажима с аорты во 
время реперфузии сердца и легких, так и в течение 
5 мин после окончания ИК� Также они обнаружили, 
соответственно, четырехкратное и двукратное уве-
личение концентрации S1 и HSPG при наложении 
проксимальных анастомозов в группе пациентов 
с аортокоронарным шунтированием без ИК� При 
этом значения HSPG и S1 вернулись к исходным 
после окончания операции [11]� Таким образом, при 
анализе ряда крупных исследований можно сделать 
вывод о том, что повреждение ЭГ и сброс его ком-
понентов во время периферической и глобальной 
ишемии носят преходящий характер, но возвраще-
ние компонентов ЭГ к исходным значениям может 
быть как ранним (на момент окончания операции), 
так и отсроченным до 24 ч� Данные различия можно 
объяснить рядом механизмов, которые приводят к 
повреждению ЭГ при ишемии/реперфузии [32, 34, 
44, 54], в частности различной выраженностью син-
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дрома капиллярной утечки с дальнейшим развити-
ем полиорганной недостаточности [8, 43]�
В нашем исследовании установлена положи-
тельная корреляция между исходными значени-
ями HSPG и послеоперационными показателями 
СИ, а также отрицательная корреляция предопе-
рационной концентрации HSPG с ИССС и ВПД� 
Кроме того, исходно более низкая концентрация 
HSPG являлась предиктором послеоперационной 
гиперлактатемии� Вероятно, недостаточная исход-
ная продукция данного компонента ЭГ может быть 
взаимосвязана с развитием после ИК синдрома низ-
кого сердечного выброса, системного вазоспазма и 
гипоперфузии [43]� В изменениях компонентов ЭГ 
в периоперационном периоде кардиохирургических 
вмешательств важную роль играет и волемический 
статус пациента� Так, гиперволемия, возникающая с 
началом ИК, параллельно с повреждением ЭГ, уве-
личением объемов сердца и отеком тканей сопро-
вождается повышением продукции предсердного 
натрийуретического пептида [14, 21]� Обнаружили 
взаимосвязь между исходным уровнем NT-proBNP 
в плазме крови и концентрацией HSPG через 6 ч 
после окончания ИК, что сопоставимо с данными, 
полученными в ходе других исследований [14]�
В группе кардиохирургических пациентов не по-
лучили значимой взаимосвязи между концентра-
цией компонентов ЭГ крови с показателями коагу-
ляционного звена� Данные результаты могут быть 
связаны с тем, что во время операций в условиях ИК 
проводится гепаринизация, а затем вводится про-
тамина сульфат; оба препарата могут оказывать ан-
тагонистические эффекты на разрушение/репара-
цию компонентов ЭГ [9]� При этом в недавних трех 
крупных независимых когортных исследованиях у 
пациентов с травматическим шоком установлена 
четкая взаимосвязь между тяжестью повреждения, 
высокими значениями адреналина, выраженной 
гипокоагуляцией и повышением концентраций S1 
и тромбомодулина� Так называемая эндогенная ге-
паринизация происходит в результате сброса в кро-
воток компонентов ЭГ, в том числе HSPG, который 
оказывает аналогичные с гепарином функциональ-
ные эффекты на систему гемостаза [26, 28, 38-40]�
Заключение
Исходное состояние ЭГ и повреждение его 
компонентов (HSPG и S1) на фоне системного 
воспаления при септическом шоке и после ИК 
взаимосвязано с нарушениями гемодинамики и 
метаболизма� Концентрация компонентов ЭГ в 
плазме крови при сепсисе коррелирует с выражен-
ностью системной вазодилатации и гиперлактате-
мии� При кардиохирургических вмешательствах 
через 6 ч после ИК отмечаются преходящее сни-
жение концентрации HSPG и увеличение S1, при 
этом исходный уровень HSPG взаимосвязан с пери- 
операционными показателями сердечного выбро-
са, пред- и постнагрузки и обладает предиктивной 
способностью по диагностике послеоперационной 
гиперлактатемии�
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